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Pathophysiologie der blanden Struma und Jodsalzprophylaxe 
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Da die blande Struma eine Ausschlußdiagnose ist, liegt 
ihr mehr als eine Ursache zugrunde. Die in der Bundesre­
publik Deutschland wichtigste Ursache ist der Jodman­
gel. Eine gewisse Rolle spielen ferner strumigene Medi­
kamente, für die eine Übersicht gegeben wird. Im Mittel­
punkt der Pathophysiologie der blanden Struma steht die 
Tendenz zu mäßig erhöhten Spiegeln des thyreotropen 
Hormons, welches durch Schilddrüsenhormongabe sup-
primiert werden muß, wenn man eine Struma verkleinern 
will. Die nunmehr verbesserten Voraussetzungen für die 
freiwillige Jodsalzprophylaxe werden dargestellt. 
Simple goiter is diagnozed per exclusionem. Therefore, 
more than one etiologic factor must be effective. How­
ever, alimentary iodine deficiency is the most important 
cause for endemic simple goiter in Germany. Goitrogenic 
drugs represent another causative group listed in this ar­
ticle. A tendency towards mildly elevated T S H levels plays 
the dominating part in the pathogenesis of simple goiter. 
The secretion of T S H has to be suppressed when simple 
goiter is treated by administration of thyroid hormones. 
Finally, the recently improved legal prerequisites for goi­
ter prophylaxis by iodized salt are discussed. 
Die Diagnose der blanden Struma ist definitionsgemäß 
eine Ausschlußdiagnose. Blande Struma heißt „nicht­
entzündliche und nicht-maligne Schilddrüsenvergröße­
rung bei euthyreoter Stoffwechselsituation"' [1]. 
Die epidemiologische Definition des Strumabegriffes 
durch die WHO als Schilddrüse, deren Seitenlappen 
größer als das Daumenendglied des Untersuchten sind, 
reicht, selbst bei Berücksichtigung der Größeneinteilung 
in die Stadien 0, I , I I und I I I , nicht aus, um den Lokal-
befiand beim individuellen Patienten mit der für dia­
gnostische und therapeutische Belange notwendigen 
Genauigkeit zu beschreiben [1]. 
Die Definition des Begriffes blande ist in dreifacher 
Hinsicht aufschlußreich: 
1. Nach Ausschluß anderer mit Schilddrüsenvergröße­
rung einhergehender Erkrankungen muß man gera­
dezu erwarten, daß der „übrigbleibenden" blanden 
Struma mehr als eine Ursache zugrundeliegt. 
2. Es muß in jedem Einzelfall über den angemessenen 
diagnostischen Aufwand zum Ausschluß aller ande­
ren Schilddrüsenerkrankungen mit Schilddrüsenver­
größerung entschieden werden [2]. 
3. Es gibt fließende Übergänge von der geforderten eu-
ithyreoten Stoffwechselsituation zu latenten Hypo-
und Hyperthyreosen [1]. 
Ätiologie 
D i e Ursachen der blanden Struma lassen sich in der 
Reihenfolge ihrer epidemiologischen Bedeutung gemäß 
Talbelle 1 ordnen. Gemessen an der Effektivität der Jod­
prophylaxe (s. u.), ist der Jodmangel heute offenbar der 
quantitativ wichtigste Faktor für die Strumaendemien 
i n Mitteleuropa. Zweifellos können ätiologische Fakto­
ren aber auch kombiniert und dadurch potenziert wirk­
sam sein. Im Einzelfall sind hier neben den Ursachen 
(Tab. 1) auch noch die in der Nebenwirkung strumige-
nen Medikamente der Tabelle 2 zu berücksichtigen, 
welche bemerkenswerterweise aber keineswegs bei allen 
Patienten zu einer blanden Struma führen. Die auffal­
lende Tatsache, daß bei scheinbar oder anscheinend 
gleicher Exposition gegenüber einer „Kropfnoxe" eben 
nicht alle Betroffenen eine blande Struma haben, ist 
nicht restlos befriedigend geklärt. Dies gilt vor allem für 
die Häufung der Strumamanifestation in der Pubertät 
oder der Gravidi tä t [1]. Wahrscheinlich liegt es an der 
Definition der blanden Struma per exclusionem, daß es 
zu im Einzelfall schwer überschaubaren Überlappun­
gen der möglichen Ursachen kommt. Quantitativ domi­
niert in der Bundesrepublik Deutschland aber zweifel­
los der Jodmangel als ursächlicher Faktor [ 1 , 3, 4]. 
Tabelle 1 Ursachen der blanden Struma (aus [1]) 
— Mangel an Bausteinen zur Hormonsynthese: 
Jodmangel 
— Exogene strumigene Substanzen (Goitrogene): 
strumigene Stoffe in Nahrung und Wasser 
Medikamente 
exzessive Jodzufuhr 
— Hereditäre Defekte: 
Jodfehl Verwertungen (Abortivformen) 
— Seltene spezielle Ursachen 
Pathophysiologic 
Die unzureichende alimentäre Jodaufnahme führt zu ei­
nem erniedrigten Jodidspiegel im Plasma. Dieser be­
wirkt beim Radiojodspeicherungstest eine erhöhte spe­
zifische Aktivität des Jodids im Plasma, welche allein 
bereits die erhöhten Speicherungswerte ( n ' J -Avid i t ä t ) 
und auch die erhöhte thyreoidale u 'J-Clearance erklärt 
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Tabelle 2 Medikamentös bedingte blande Struma: Übersicht 
über einige fakultativ strumigene Medikamente und deren vorwie­
genden Angriffsort im Schilddrüsenhormonmetabolismus (aus [1]) 
Verminderter Jodidtransport 
Perchlorat, Thiocyanat 
Verminderte Organifizierung des Jodids (Jodination/Peroxydase, 
ζ. T. auch Jodtyrosinkopplung) 
Thiocyanat 
Propylthiouracil 
Methylmercaptoimidazol 
Carbimazol (auch Lycopuspräparate) 
Paraaminosalicylsäure (PAS) 
Antidiabetische Sulfonylharnstoffderivate 
Resorcin 
Aminoglutethimid 
Gehemmte Schilddrüsenhormonsekretion 
(Thyreoglobulinproteolyse, thyreoidale Dejodierung) 
Nitrotyrosine, Jod in hoher Dosis, Lithiumsalze 
Gehemmte periphere T4-Dejodierung zu T 3 
Propylthiouracil, Propranolol, 
jodhaltige Kontrastmittel, Antiarrhythmika 
(Amiodarone) 
Erhöhte TBG-Spiegel (vermehrter Schilddrüsenhormonbedarf) 
Östrogene, hormonelle Antikonzeption 
Verminderte Schilddrüsenhormonbindung an Plasmaproteine 
(mit gesteigertem Schilddrüsenhormonabbau) 
Salicylate. Diphenylhydantoin, 
Paraaminosalicylsäure, Sulfonylharnstoffderivate, 
Heparin 
Gesteigerter Schilddrüsenhormonabbau (ζ. B. Induktion misch-
funktioneller Oxidasen) 
Diphenylhydantoin, Barbiturate, Phenothiazine 
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Abbildung 1 Serumspiegel von Thyroxin und Trijodthyronin bei 
Strumapatienten. Aufgezeichnet sind die T 4- und Tj-Spiegel von 
44 Patienten mit blander Struma ( · = Δ TSH normal, η = 34; 
= Δ TSH erhöht, η = 10) und 12 Patienten mit Rezidivstruma 
( • = Δ TSH normal, η = 8; • = Δ erhöht, η = 4). Der Nor­
malbereich ist als geschlossenes Rechteck markiert: T 4 6,7 ± 1,3 
μg/100ml (86,2 ± 16,7 nmol/l), T 3 116 ± 1 8 ng/100 ml 
(1,78 ±0,28 nmol/l) (n = 56, χ ± s), (aus K. Horn [6]) 
[1]. Der ζ. B. bei blander Struma nodosa in rund 25% 
der Fälle beschleunigte Radiojodumsatz [1] ist dagegen 
Ausdruck der Verminderung des Gehaltes der blanden 
Struma an stabilem Jod (verkleinerter Hormonjoi-
pool), den man heute mit Hilfe der Fluoreszenzszin.i-
graphie sogar im Einzelfall direkt nachweisen kann [5". 
Ebenfalls Ausdruck des Jodmangels ist das Phänomen 
der „kompensatorischen T}-Mehrsekretion". Abbildung 1 
zeigt die seit etwa 10 Jahren bekannte Tatsache, daß die 
blande Struma im Mittel eine Tendenz zu eher niedri­
gen Thyroxin- und eher mild erhöhten Trijodthyronin-
werten hat, wobei die Werte des thyroxinbindenden 
Globulins bei blander Struma der altersabhängigen 
Normalverteilung entsprechen [1]. Teleologisch be­
trachtet, weichen die Schilddrüse oder der Patient bei 
Jodmangel auf das hinsichtlich des Jodgehaltes ökono­
mischere und zudem noch biologisch wirksamere Tri­
jodthyronin aus. 
Man erwartet nun geradezu als Voraussetzung für das 
Wachstum einer Schilddrüse einen erhöhten TSH-Wert. 
Die aus einer Tendenz zum Mangel an in der Peripherie 
wirksamem Schilddrüsenhormon resultierende Steige-
rung der TSH-Sekretion ist wiederholt als die „gemein­
same pathogenetische Endstrecke" der verschiedenen 
Kropfnoxen bezeichnet worden [1]. TSH-unabhängiges 
Schilddrüsenwachstum [7] gibt es dagegen bei der Akro-
megalie (Viszeromegalie), bei der Immunthyreoiditis 
(Hashimoto-Struma) und aufgrund schilddrüsenfunk-
tions- und -wachstumsfördernder Immunglobuline [8] 
bei der Hyperthyreose vom Typ des Morbus Basedow 
und bei malignem Wachstum der Schilddrüse: Bei blan­
der Struma kann man also fast immer TSH-Abhängig-
keit erwarten. 
Die heute bequem mögliche Messung der TSH-Spiegel 
bei blander Struma zeigt jedoch, daß nur etwa 10 bis 
20% der Strumapatienten zum Zeitpunkt der Untersu­
chung tatsächlich erhöhte basale TSH-Spiegel und/ 
oder eine erhöhte TSH-Antwort auf die TRH-Stimula-
tion aufweisen [1, 9]. In „schweren" Endemiegebieten 
werden dagegen häufig erheblich höhere basale TSH-
Spielgel gefunden [1, 10]. Man folgert aus den Werten 
der Tabelle 3, daß beim einzelnen Patienten mit blan­
der Struma und normalem TSH keine aktuelle Wachs­
tumstendenz besteht. 
Das Persistieren der blanden Struma bei normalem 
TSH-Spiegel kann dagegen folgendermaßen erklärt 
werden: Die Struma entsteht unter phasenhaft vermehr­
ter TSH-Stimulation in Perioden des latenten Schild-
drüsenhormonmangels. Dieser Mangel wird durch die 
TSH-induzierte funktionelle Stimulation der Schild­
drüse beseitigt, wobei gleichzeitig die Schilddrüse hy-
pertrophiert und hyperplasiert. Daraufhin normalisie­
ren sich die TSH-Spiegel in Abhängigkeit vom Anstieg 
der Schilddrüsenhormonspiegel wieder und können 
jetzt die erreichte Schilddrüsenvergrößerung ohne Pro­
gredienz unterhalten. Der nächste Wachstumsschub 
tritt bei vermehrtem Schilddrüsenhormonbedarf oder 
bei Intensivierung einer Kropfnoxe auf [1]. Überdies ist 
tierexperimentell belegt, daß TSH an der jodverarmten 
Schilddrüse stärker strumigen wirkt. 
Auf der Basis dieser pathophysiologischen Erkennt­
nisse wird verständlich, daß die Abgrenzung zur Hypo-
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Tabelle 3 Beziehungen zwischen den Serumspiegeln von T 4 und T 3 und dem TSH-Anstieg nach intravenöser Injektion von 200 μg TRH 
bei Strumapatienten (x±s) , (aus [6]) 
Strumapatienten η Serum-T4 n v Serum-Tj Serum-TSH T 3/T 4-Quotient 
Index basal Δ 30 min 
μg/100 m l / ( n m o l / l ) ng/100 ml / (nmol/l) mE/1 mE/1 χ 103 
Blande Struma 
Δ TSH normal 34 6,2 ±1,6 / (79,8 ±20,6) 1,7±0,5 4 146 ±30 / (2,24 ±0,46) 1,1 ±0 ,8 8,3 ±5,4 25 ,0±8 ,3 4 
Δ TSH erhöht 10 5,4 ± 1,5V (69,5 ±19,3) 1,6 ±0,4" 134± 332 /(2,06 ±0,51) 2,4 ± 1,4 28,7 ±4,9 25,9 ±8 ,5" 
Rezidivstruma 12 5,5 ± 1,5'/ (70,8 ±19,3) 1,4 ±0,4" 132±33 2 / ( 2 ,03±0 ,51) 3,2± 1,8" 21,9 ± 13,7" 26,6 ± 13,24 
Alle Strumen 56 5,9 ± 1,6' / (75,9 ±20,6) I ,7±0,4 4 141±32 4 / ( 2 ,17±0 ,49 ) 1,7 ± 1,5 13,9 =t 11,l 3 25,5 ±9,4" 
Normalpersonen 58 6,7 ±1,3 / (86,2 ±16,7) 2,4±0,6 U 6 ± 1 8 / (1,78±0,28) 1,7 ±0,8 9,3 ± 5,1 18,1 ±4 ,2 
Signif ikanzur te i le gegen das N o r m a l k o l l e k l i v : 'p <0 ,05 ; 2 p < 0 , 0 1 ; >p <0 ,005; 4 p <0,0005 
Die Thyrox inwer t e sind im Vergleich zu den Normalpersonen im M i t t e l vermindert . F ü r alle G r u p p e n kann das P h ä n o m e n der kompensatorischen Ts-Mehr­
sekretion erkannt werden. Diejenigen zehn Strumapatienten, die einen e r h ö h t e n TSH-Anst ieg nach T R H - I n j e k t i o n aufweisen, haben zugleich i m Mi t t e l 
niedrigere T 4 - und Tj-Werte als Slrumapatienlen mit normalem TSH-Anstieg. Bei der Rezid ivs t ruma s ind der basale TSH-Wert und der T 3 / T 4 - Q u o t i e n t am 
deutlichsten e r h ö h t 
thyreose Schwierigkeiten bereiten kann. Nur bei 
schwerstem Jodmangel wird tatsächlich ein beträchtli­
cherer Anteil der betroffenen Bevölkerung manifest hy-
pothyreot [1 , 10], In der Bundesrepublik Deutschland 
m u ß man diskutieren, ob bei den 10 bis 20% der Patien­
ten mit blander Struma und erhöhtem TSH-Wert (Tab. 
3) eine präklinische Hypothyreose vorliegt, wobei diese 
Patienten klinisch keine Symptome der manifesten Hy­
pothyreose aufweisen. — Pathophysiologisch schwieri­
ger deutbar ist die Konstellation einer blanden Struma 
bei klinischer „Euthyreose" mit normalen peripheren 
Schilddrüsenhormonspiegeln (T 3 und T 4 bei normalen 
Proteinbindungsverhältnissen), aber mit supprimierten 
TSH-Spiegeln, die durch TRH nicht stimulierbar sind 
[1]. Diese Konstellation soll in bis zu 20% der Fälle 
beobachtet werden [1]. Für einen Teil dieser Patienten 
kann vermutet werden, daß sie eine latente Hyper­
thyreose vom Typ des Morbus Basedow haben und daß 
ihre Schilddrüsenvergrößerung durch die schilddrüsen-
wachstumsfördernde Wirkung der schilddrüsenstimu­
lierenden Immunglobuline ohne klinische Schilddrü­
senüberfunktion unterhalten wird. Bei anderen Patien­
ten muß eine intrathyreoidale disseminierte funktio­
nelle Autonomie angenommen werden [1, 11, 12]. 
Pickardt und Mitarb. konnten kürzlich zeigen, daß bei 
46% aller Patienten mit negativem TRH-Test und nor­
malem Schilddrüsenhormonspiegel (T 3 und T 4 ) eine 
sog. exogene Jodkontamination vorausgegangen war, 
erkennbar an einem Quotienten von über 1, wenn das 
Gesamtjod im Serum in Relation zu dem Thyroxinjod 
gemessen wurde. 
U . E. sollte die Patientengruppe mit negativem TRH-
Test nicht den einfachen blanden Strumen zugeordnet 
werden, denn 
— definitionsgemäß sind eine Hyperthyreose und eben 
auch eine Grenzhyperthyreose auszuschließen, 
— diese Patienten tragen ein Hyperthyreoserisiko (Jod­
exposition) und 
— diese Patienten kommen für eine Schilddrüsenhor­
monbehandlung nicht in Frage [1]. 
Thyreotropin stimuliert u.a. das Schilddrüsenwachstum. 
I n Abhängigkeit vom Lebensalter und von einer lokal 
innerhalb des Schilddrüsengewebes unterschiedlichen 
Empfindlichkeit gegenüber TSH bleibt die zuerst ein­
setzende Hyperplasie mehr oder weniger lange diffus, 
bis sie über ein kleinknotiges Stadium und regressive 
Veränderungen in eine nodöse Struma übergeht. Die 
Pathophysiologie der Entstehung der Struma nodosa ist 
noch nicht voll zu durchschauen. Nach der Arbeits­
gruppe von Studer kommt es während der Strumage­
nese zu einer Dissoziation der verschiedenen TSH-ab-
hängigen funktionellen Prozesse in der Schilddrüse wie 
Jodidtransport, Thyreoglobulinsynthese, Thyreoglobu-
linpinozytose und -Verdauung sowie Zellwachstum und 
Zellteilung. Der Zerfall der Integration dieser Fuktio-
nen führt „zu aktiven thyreoglobulinreichen oder akti­
ven thyreoglobulinarmen, kalten thyreoglobulinarmen 
oder kalten thyreoglobulinreichen Knoten in jeder 
denkbaren Kombinat ion" [13]. Überdies spielt die Bin-
degewebsproliferation bei der Struma nodosa eine noch 
nicht übersehbare Rolle. 
Jodsalzprophylaxe 
In allen Kontinenten der Erde haben viele Staaten er­
folgreiche Programme zur vorbeugenden Bekämpfung 
der endemischen Struma realisiert. Die Weltgesund­
heitsorganisation empfiehlt die Jodprophylaxe uneinge­
schränkt für Länder , die eine den Verhältnissen in der 
Bundesrepublik Deutschland entsprechende Struma­
häufigkeit und Jodmangelsituation aufweisen. Als dem 
zivilisatorischen Entwicklungsstand der Bundesrepu­
blik Deutschland angemessen gilt die Kropfprophylaxe 
mit jodiertem Speisesalz [1 , 4], 
An der Effektivität der Prophylaxe mit jodiertem Spei­
sesalz besteht kein Zweifel. Die letzten für unsere Ver­
hältnisse anwendbaren Beobachtungen stammen aus 
Österreich [14], wo die Strumahäufigkeit bei den Rekru­
ten auf zuletzt 3% absank, und aus Finnland [15], wo 
die normale Radiojodspeicherung von im Mittel 67 auf 
23% der gegebenen Aktivität abnahm und die Kropf­
häufigkeit bei Schulkindern von 15 bis 30 auf 1 bis 4% 
vermindert wurde. 
Nicht nur aus Unwissenheit über den Jodmangel als der 
wichtigsten Ursache der endemischen Struma in der 
Bundesrepublik Deutschland, sondern vor allem wegen 
der Furcht vor dem sog. „Jod-Basedow" steht es bisher 
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mit der Verbreitung der jodierten Speisesalze in der 
Bundesrepublik Deutschland schlecht. Zu einem frühe­
ren Zeitpunkt haben wir in dieser Zeitschrift zu dem 
nur sehr begrenzten Hyperthyreoserisiko bei Struma­
prophylaxe mit jodiertem Speisesalz Stellung genom­
men [4]. Es gilt noch heute, daß eine klinisch latente 
Hyperthyreose vom Typ des Morbus Basedow oder bei 
autonomem Adenom der Schilddrüse unter den Bedin­
gungen einer Jodsalzprophylaxe, d. h. bei einer zusätzli­
chen alimentären Mehraufnahme von bis zu 100 μg Jod 
pro Tag, lediglich etwas eher und einfacher diagnosti­
zierbar würde, in jedem Falle aber eine behandlungsbe­
dürftige Erkrankung darstellt. Betrachtet man das Pro­
blem quantitativ, so greift man am besten auf die Beob­
achtungsserie in Tasmanien zurück, die eine 2 bis 3 
Jahre anhaltende, also passagere Zunahme der Hyper-
thyreoserate in der Bevölkerung von 0,03% auf maxi­
mal 0,13% gezeigt hat. Da die immunologisch bedingte 
Hyperthyreose durch Jodprophylaxe nicht zunimmt [1 , 
4], betraf diese Häufigkeitszunahme Patienten, die älter 
als 40 Jahre waren, also Patienten mit autonomen Ade­
nomen oder deren Vorstadien. Inzwischen hat die wich­
tige Untersuchung der Marburger Gruppe um Joseph 
gezeigt, daß die Gabe von 100 μg Jodid pro Tag bei der 
sog. thyreoidalen Autonomie keine Hyperthyreose zur 
Folge hatte [16]. Bei dieser Art differenzierter Betrach­
tung wird man zumindest weiterhin schließen dürfen, 
daß das geringe passagere Hyperthyreoserisiko auf der 
einen Seite durch den Vorteil der Reduktion der Häu­
figkeit der blanden endemischen Struma von minde­
stens 15% in der Bundesrepublik Deutschland auf 3% 
oder weniger auf der anderen Seite um ein Vielfaches 
aufgewogen würde. 
Die gesetzlichen Grundlagen für eine wirksame Stru­
maprophylaxe mittels jodierter Speisesalze wurden in 
der Bundesrepublik Deutschland vor kurzem wesent­
lich verbessert*. Die Änderung der Diätverordnung hat 
im Mai 1981 die letzte parlamentarische Hürde, den 
Bundesrat, überwunden. Nach der zukünftig geltenden 
Diätverordnung 
— entfällt der Warnhinweis „Nur bei ärztlich festge­
stelltem Jodmangel" zugunsten der erlaubten Aus­
sage „Geeignet zur Verhütung und Behandlung von 
Jodmangel", 
— wird wegen der besseren Stabilität mit Natrium­
oder Kaliumjodat anstelle von Jodid jodiert und 
— wird der Jodgehalt der jodierten Speisesalze auf 15 
bis 25 mg pro kg, das sind im Mittel 20 mg pro kg 
Kochsalz, angehoben. 
Mi t diesem Salz kann bei einer durchschnittlichen Zu-
salzmenge von 5 g Kochsalz pro Tag und Kopf mit der 
von der Sektion Schilddrüse empfohlenen zusätzlichen 
alimentären Aufnahme von 100 μg Jod pro Tag gerech­
net werden [17]. 
Es bleibt allerdings bei dem Freiwilligkeitsprinzip. 
Worauf es jetzt ankommt, ist, daß eine massive Aufklä­
rungskampagne für die Bevölkerung gestartet wird. Das 
Ziel muß sein, den „noch im generationsfähigen Alter" 
*6. Verordnung zur Ä n d e r u n g der D i ä t v e r o r d n u n g v o m 7. Ju l i 1981, Bun­
desgesetzblatt, Jahrgang 1981, Te i l 1, Seite 613, § 3 (2.1) und § 10 Abs. 1. 2 
und 4; ferner § 11 a, § 18, § 24, § 26, § 27a 
befindlichen Bevölkerungsanteil, d. h. vor allem die ur-
ter Vierzigjährigen, vollständig zur freiwilligen Benu:-
zung des jodierten Speisesalzes zu bringen. Dazu gehört 
auch, daß es sich herumspricht, daß Meersalze auf­
grund des zu geringen Jodgehaltes nicht zur Strumapre -
phylaxe geeignet sind [18]. 
Jodierte Speisesalze im Sinne der Diätverordnung sind 
dagegen zur Zeit: 
— Bad Reichenhaller Jodsalz, 
— Bayerisches Vollsalz und 
— Düra-Vollsalz. 
Bei den gültigen gesetzlichen Grundlagen wird es von 
der kontinuierlichen Aufklärung der Bevölkerung ab­
hängen, ob es gelingt, die in der Bundesrepublik 
Deutschland so vollständig überflüssige Strumaende-
mie in einigen Jahren zu beseitigen. Hoffen wir, daß 
diese Chance der freiwilligen Vorsorge nicht vertan 
wird und setzen wir uns für die vermehrte freiwillige 
Benützung der jodierten Speisesalze ein! 
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